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Резюме. Актуальність. Актуальність роботи обумовлена зростанням потреби у персоніфікованому підході 
до ведення пацієнтів з ішемічною хворобою серця (ІХС) та цукровим діабетом 2-го типу (ЦД2), що виникли 
на ґрунті метаболічного синдрому (МС), та встановленні індивідуального ризику для кожного хворого. Мета: 
з’ясувати методику визначення індивідуального ризику виникнення ускладнень у кожного конкретного па-
цієнта з МС з використанням показників ліпідного, вуглеводного та гормонального спектра. Матеріали та 
методи. Проведено дослідження 319 осіб з МС. Сформовано 6 клінічних груп. І група включала 82 пацієнти 
з МС, ІІ — 39 хворих з ЦД2 (стан компенсації) на фоні МС, ІІІ — 35 пацієнтів з ЦД2 (стан декомпенсації) на 
фоні МС, VІ група — 44 особи з ІХС на фоні МС, V — 44 пацієнти з ІХС та ЦД2 (стан компенсації) на фоні 
МС, VІ група — 75 хворих з ІХС та ЦД2 (стан декомпенсації) на фоні МС. Контрольна група — 40 здорових 
осіб. Жінки поміж усіх хворих становили 69,9 %, чоловіки — 30,1 %. Розраховано методику визначення 
індивідуального ризику ІХС у кожного пацієнта з МС (з/без ЦД) з використанням вищевказаних показників 
і подальшою побудовою прогностичної моделі ймовірності. Результати. Виявлено виражені зрушення 
вуглеводного обміну за наявності стану декомпенсації у пацієнтів з ЦД2. Неспецифічними виявились зміни 
ліпідного метаболізму серед усіх груп при ІХС та ЦД2 (стан декомпенсації) з МС. Виявлено взаємозумовлені 
зміни тиреотропного гормону, кортизолу, пролактину та інсуліну у пацієнтів залежно від форми та тяжкості 
синтропічної патології. Враховуючи вищевказані показники, розраховано модель визначення персоніфіко-
ваного ризику ІХС для кожного пацієнта з МС (з/без ЦД). Було відібрано 15 факторів, які, за даними власних 
спостережень, могли б впливати на розвиток ІХС у пацієнтів з МС. При цьому було визначено 10 факторів, 
які мали вірогідний вплив на розвиток ІХС. Виявлено превентивний характер впливу холестерину ліпопро-
теїнів високої щільності та пролактину (у жінок) на виникнення ІХС та провокуючий вплив ЦД, віку, рівнів 
тригліцеридів, тиреотропного гормону, кортизолу, ІМТ та глікованого гемоглобіну. Визначено їх коефіцієнти 
регресії, вірогідність перевірено за допомогою методу Вальда, а цілої моделі — за допомогою ксі-квадрату, 
точність моделі становила 79,4 %, специфічність — 77,3 %, чутливість — 81,9 %. Висновки. У пацієнтів 
з МС спостерігалось збільшення рівня інсуліну та НОМА-IR, зрушення ліпідного спектра; зростання рівня 
пролактину у жінок, тиреотропного гормону та кортизолу на фоні нормальних значень вільного тироксину. 
Декомпенсація ЦД2 супроводжувалась підвищенням рівня кортизолу при нормальних рівнях тиреотропного 
гормону, на відміну від стану компенсації ЦД2, значення пролактину у жінок вірогідно підвищені, незалежно 
від компенсації. Запропоновано методику обчислення індивідуального ризику виникнення ішемічної хвороби 
серця у хворого з метаболічним синдромом із застосуванням показників антропометрії, вуглеводного та 
ліпідного спектра, кортизолу, пролактину та тиреотропного гормону.
Ключові слова: метаболічний синдром; цукровий діабет 2-го типу; ішемічна хвороба серця; прогнозу-
вання; фактори ризику
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Вступ
Метаболічний синдром (МС) — комплекс взаємо-

пов’язаних кардіометаболічних розладів, що включає 
інсулінорезистентність (ІР), ожиріння, знижений рі-
вень холестерину ліпопротеїнів високої щільності (ХС 
ЛПВЩ) та підвищений рівень тригліцеридів (ТГ) у си-
роватці крові, а також підвищення артеріального тис-
ку (АТ). Його наявність, за результатами дослідження 
ARIC та JHS, вірогідно збільшує 10-річний ризик ви-
никнення цукрового діабету 2-го типу (ЦД2) [1]. 

Наявність ЦД удвічі збільшує ризик серцево-судин-
них подій [2, 3], у кожного третього дорослого з ЦД2 на-
явне захворювання серцево-судинної системи. Ішемічна 
хвороба серця (ІХС) стала причиною близько 60 % випад-
ків смерті у хворих на ЦД [4, 5]. Поширеність ЦД та сер-
цево-судинних ускладнень за останні десятиліття зросла 
і усе частіше стає основною проблемою охорони здоров’я 
[6]. Актуальність цієї роботи обумовлена зростанням по-
треби у персоніфікованому підході до ведення пацієнтів з 
ІХС та ЦД2, що виникли на ґрунті МС, та встановленні 
індивідуального ризику для кожного хворого. 

Серцево-судинні захворювання формують негативні 
демографічні тенденції у світі, що збільшує захворюва-
ність, інвалідність та смертність. За наявності МС ри-
зик виникнення серцево-судинних захворювань (ССЗ) 
збільшується вдвічі, а ризик ЦД2 збільшується у 5 разів. 
Наявність ЦД2 впливає на ризик ССЗ (діабетичну мі-
кроангіопатію, міокардіодистрофію, вегетативну діа-
бетичну нейропатію, а також атеросклероз коронарних 
судин та ІХС) [7]. 

МС, на ґрунті якого виникає синтропічна патологія, 
викликає особливу зацікавленість сучасних науковців з 
огляду на вищий ризик несприятливих серцево-судин-
них подій, атиповий перебіг та поліорганний характер 
уражень при цьому. Потреба дослідження синтропічної 
ІХС та ЦД2 на ґрунті МС породжує зацікавленість у 
персоніфікованому підході до діагностики таких паці-
єнтів, із впливом на тактику їх лікування.

Мета дослідження: з’ясувати методику визначення 
індивідуального ризику виникнення ускладнень у кож-
ного конкретного пацієнта з метаболічним синдромом 
з використанням показників ліпідного, вуглеводного та 
гормонального спектра. 

Матеріали та методи
У дослідження залучено 319 пацієнтів з МС. Прове-

дено формування груп за діагностованими у них ЦД2 
та/або ІХС. До І групи увійшли 82 пацієнти з МС. До ІІ 
групи — 39 пацієнтів з ЦД2 (стан компенсації) з МС. ІІІ 
група сформована з 35 хворих на ЦД2 (стан декомпен-
сації) з МС. До ІV групи належали 44 особи з ІХС і МС. 
V групу становили 44 пацієнти з ІХС та ЦД2 (стан ком-
пенсації) з МС. VI група представлена 75 хворими з ІХС 
та ЦД2 (стан декомпенсації) з МС. До групи контролю 
увійшли 40 осіб, що були практично здорові. Чоловіки 
становили 30,1 %, жінки — 69,9 %.

Дизайн роботи представлений двома етапами дослі-
дження. Перший етап характеризувався проведенням 
антропометричних, загальноклінічних досліджень; ви-
значено рівні кортизолу, пролактину, вільного тирокси-

ну (вТ4) та тиреотропного гормону (ТТГ), досліджено 
ліпідний та вуглеводний (індекс НОМА-ІР, глікований 
гемоглобін — НbAlc, інсулін, глюкоза крові) метабо-
лізм, статистично опрацьовано результати.

На другому етапі створено методику обчислення ін-
дивідуального ризику виникнення ІХС у кожного кон-
кретного пацієнта з МС з використанням окремих пара-
метрів ліпідного та вуглеводного обміну і гормональних 
показників за допомогою побудови прогностичної мо-
делі ймовірності розвитку ІХС у пацієнтів з МС.

Верифікацію МС здійснювали згідно з критеріями, ви-
значеними Міжнародною федерацією діабету (IDF, 2015). 
ІХС діагностовано відповідно до чинних рекомендацій 
і настанов Американської асоціації серця та Європей-
ського товариства кардіологів. Діагноз ІХС представле-
ний І–ІІ ФК стабільної стенокардії та І–ІІ ФК серцевої 
недостатності, що підтверджені раніше проведеними об-
стеженнями. ЦД2 діагностовано відповідно до чинних 
рекомендацій ADA та EASD. Критерієм діагностики де-
компенсованого ЦД2 були показники HbAlc ≥ 7,5 %.

Використано метод логістичної регресії з покро-
ковим включенням ознак, що були вірогідними. Цей 
метод дозволив встановити залежність кожної ознаки 
(ІХС) від декількох інших показників, а також створю-
вати персоніфікований прогноз ймовірності розвит-
ку ІХС залежно від індивідуальних значень ознак, що 
включались у регресійну модель.

Імовірність виникнення ІХС (M) залежно від вста-
новлених факторів обчислювалась за формулою:

1
M = × 100 %,

1 + е–с �
(1)

де е = 2,718... — основа натуральних логарифмів, С — 
величина, обчислена за формулою:

С = K + β1 x1 + β2 x2 + ... βn xn,� (2)

де K — константа, βi — коефіцієнти при кожному фак-
торі, xі — значення факторів. 

Теоретично M може приймати значення від 0 % (не-
можлива подія) до 100 % (подія відбувається завжди). 
Межею, вище за яку ймовірність виникнення ІХС вва-
жалась високою, прийнято 50,0 %.

Вірогідність обчислених коефіцієнтів перевірялась 
за допомогою методу Вальда, а цілої моделі — за допо-
могою ксі-квадрату (Chi-square). Для визначення тієї 
частки дисперсії, яку можна пояснити за допомогою 
включених у регресійну модель факторів, нами аналізу-
вався R-квадрат Наделькеркеса (R Square Nadelkerkes). 

Розрахунки проводились із використанням програм-
ного забезпечення RStudio v. 1.1.442 та R Commander 
v.2.4-4.

Результати
Досліджено параметри вуглеводного обміну, резуль-

тати наведені у табл. 1.
Як показано у табл. 1, найвищий рівень глюко-

зи крові натще спостерігався у пацієнтів групи ІІІ — 
8,45 [8,22; 9,01] ммоль/л та групи VІ  — 8,25 [7,84; 
8,91] ммоль/л, що підтверджує наявність у цих осіб 
декомпенсованого ЦД2 як без ІХС, так і з ІХС. Цей 
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показник був вищий щодо контрольних величин (4,55 
[3,81; 4,75] ммоль/л) в усіх досліджуваних групах як без 
ЦД2, так і з ЦД2. Аналогічна динаміка спостерігається 
щодо показників HbAlc. 

Індекс НОМА-IR найвищий у групі V (в осіб з ком-
пенсованим ЦД2 та ІХС на ґрунті МС) — 7,5 [6,81; 
8,24] у.о. Величини цього індексу також перевищують 
контрольні значення в усіх досліджуваних групах. Най-
нижчий рівень інсуліну відзначено у групі VІ (з ІХС 
та декомпенсованим ЦД2 на ґрунті МС) — 9,2 [7,93; 
12,71] ОД/мл, а найвищим інсулін був у групі V (з ІХС 
та компенсованим ЦД2 на ґрунті МС) — 22,79 [21,24; 
25,06] ОД/мл.

У табл. 2 показано особливості ліпідного обміну у 
пацієнтів груп дослідження.

Рівень загального холестерину (ЗХС) усіх дослі-
джуваних груп, крім групи І — 5,04 [4,43; 5,5] ммоль/л, 
вірогідно перевищував значення групи контролю — 
4,8 [3,89; 5,19] ммоль/л. ЗХС групи ІV — 5,41 [4,995; 
6,51] ммоль/л — вищий щодо показника групи І — 5,04 
[4,43; 5,5] ммоль/л, а VІ — 5,755 [5,02; 7,05] ммоль/л 
вірогідно вищий щодо групи ІІІ  — 5,17 [4,45; 
5,98] ммоль/л та V — 5,41 [4,21; 6,02] ммоль/л.

Величини ТГ усіх груп вищі щодо контрольної 
групи, а у групі VІ — 2,57 [1,86; 3,62] ммоль/л — ві-
рогідно вищі від ІV  — 1,95 [1,38; 2,48] ммоль/л та 

V — 2,155 [1,4; 2,78] ммоль/л; ТГ у групі ІІІ — 2,23 
[1,83; 3,53] ммоль/л — вищі, ніж у групі І — 1,9 [1,73; 
2,21] ммоль/л.

Рівень ХС ЛПВЩ знижений відносно референт-
них значень — 1,25 [1,03; 1,54] ммоль/л — у пацієн-
тів VІ групи — 1,07 [0,88; 1,2] ммоль/л, V — 1,03 [0,94; 
1,17]  ммоль/л, найнижчий у ІV групі  — 0,89 [0,8; 
1,02] ммоль/л. Вірогідними відмінностями характери-
зувалися рівні ХС ЛПВЩ між групою ІV та групами V, 
VІ та І.

Вірогідно вищими щодо референтних значень — 3,24 
[1,87; 3,54] ммоль/л — виявились показники ХС ЛПНЩ 
VІ групи — 3,64 [2,31; 4,29] ммоль/л, а також ІV групи — 
3,9 [3,24; 4,56] ммоль/л. При цьому у групі ІV ХС ЛПНЩ 
перевищує показники груп І та групи V. 

Виявлено вірогідні відмінності ХС ЛПДНЩ. В усіх 
групах цей показник перевищує референтні значен-
ня. Вірогідно вищими відносно групи V — 0,98 [0,64; 
1,26] ммоль/л та ІV — 0,89 [0,63; 1,13] ммоль/л вия-
вився рівень ХС ЛПДНЩ у групі VІ  — 1,12 [0,83; 
1,65] ммоль/л. Величини КА усіх досліджуваних груп 
пацієнтів перевищували референтні значення.

Особливості гормонального спектра у пацієнтів до-
сліджуваних груп наведно у табл. 3.

Величини пролактину у жінок у групах V — 14,23 
[9,73; 22,0] нг/мл та ІV — 13,05 [8,95; 25,39] нг/мл не 

Таблиця 1.  Особливості вуглеводного обміну у пацієнтів досліджуваних груп

Показники Група 0,  
n = 40

Група І, 
n = 82

Група ІІ, 
n = 39

Група ІІІ, 
n = 35

Група ІV, 
n = 44

Група V, 
n = 44

Група VІ, 
n = 75

Глюкоза крові
натще, ммоль/л

4,55 
[3,81; 4,75] 

6,35 
[5,83; 6,73]#£¥†

7,3 
[7,23; 7,37]#*&

8,45 
[8,22; 9,01]#£*

6,21 
[5,82; 6,53]#†¥

7,25 
[7,23; 7,38]#Ω¥*

8,25 
[7,84; 8,91]#†*Ω

HbAlc, % 4,57 
[4,05; 5,21] 

5,6 
[5,41; 6,12]#¥†

6,3 
[6,13; 6,71]*&#

10,4 
[9,33; 11,8]*£#

5,85 
[5,52; 6,11]#¥†

6,8 
[6,45; 7,2]#Ω¥*

9,95 
[8,93; 11,11]#†*Ω

Індекс  
НОМА-IR, у.о.

2,09 
[1,22; 2,69] 

4,04 
[2,51; 4,96]#†Ω£&

6,15 
[2,91; 12,34]#*

7,21 
[5,14; 9,35]*¥#

4,28 
[4,22; 4,92]#†*

7,5 
[6,81; 8,24]#Ω¥*

3,3 
[2,62; 6,71]#†&

Інсулін, ОД/мл 10,03 
[5,87; 12,91]

16,05 
[9,95; 19,68]#†

20,25 
[9,92; 43,45]

15,6 
[12,91; 23,9]#

17,2 
[17,11; 19,75]#†

22,79 
[21,24; 25,06]#Ω¥*

9,2 
[7,93; 12,71]†

Примітки: # — різниця вірогідна між групами та контролем; * — різниця вірогідна порівняно з групою І; £ — 
різниця вірогідна порівняно з групою II; & — різниця вірогідна порівняно з групою ІІІ; Ω — різниця вірогідна по-
рівняно з групою ІV; † — різниця вірогідна порівняно з групою V; ¥ — різниця вірогідна порівняно з групою VI.

Таблиця 2.  Порівняння показників ліпідного спектра в осіб досліджуваних груп

Показники Група 0, 
n = 40

Група І, 
n = 82

Група ІІ, 
n = 39

Група ІІІ, 
n = 35

Група ІV, 
n = 44

Група V,  
n = 44

Група VІ,  
n = 75

ЗХС, ммоль/л 4,8 
[3,89; 5,19] 

5,04  
[4,43; 5,5]Ω 

5,3  
[4,67; 5,83]#

5,17  
[4,45; 5,98]¥#

5,41  
[4,995; 6,51]*#

5,41  
[4,21; 6,02]¥#

5,755  
[5,02; 7,05]&†#

ТГ, ммоль/л 0,85 
[0,69; 0,94] 

1,9  
[1,73; 2,21]&#

2,1  
[1,79; 2,3]#

2,23  
[1,83; 3,53]*#

1,95  
[1,38; 2,48]¥#

2,155  
[1,4; 2,78]¥#

2,57  
[1,86; 3,62]Ω†#

ХС ЛПВЩ, 
ммоль/л

1,25  
[1,03; 1,54] 

1,20  
[0,98; 1,39]Ω 

1,25  
[0,97; 1,54]†

1,1  
[0,91; 1,28] 

0,89  
[0,8; 1,02]*†¥#

1,03  
[0,94; 1,17]#£Ω 
p6–5 = 0,023

1,07  
[0,88; 1,2]Ω†#

ХС ЛПНЩ, 
ммоль/л

3,24  
[1,87; 3,54] 

3,0  
[2,54; 3,29]Ω 

3,35  
[2,74; 3,71]

3,13  
[2,32; 3,65]¥

3,9  
[3,24; 4,56]*†#

3,02  
[2,41; 3,47]Ω 

3,64  
[2,31; 4,29]&#

ХС ЛПДНЩ, 
ммоль/л

0,39  
[0,31; 0,43] 

0,86  
[0,79; 1,0]&#

0,95  
[0,81; 1,05]#

1,01  
[0,83; 1,6]*#

0,89  
[0,63; 1,13]¥#

0,98  
[0,64; 1,26]¥#

1,12  
[0,83; 1,65]Ω†#

КА, ум.од. 2,3  
[1,41; 3,42]

3,3  
[3,01; 3,3]£&Ω#

4,3  
[3,26; 4,48]†#*

3,84  
[3,31; 4,89]¥#*

5,11  
[3,85; 6,78]†*#

3,01  
[2,44; 4,16]Ω¥#£

4,59  
[3,43; 5,8]&†#

Примітки: # — різниця вірогідна між групами та контролем; * — різниця вірогідна порівняно з групою І; £ — 
різниця вірогідна порівняно з групою II; & — різниця вірогідна порівняно з групою ІІІ; Ω — різниця вірогідна по-
рівняно з групою ІV; † — різниця вірогідна порівняно з групою V; ¥ — різниця вірогідна порівняно з групою VI.
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перевищують показників референтних значень. При 
цьому найвищим виявився рівень пролактину у ІІ гру-
пі — 19,61 [13,76; 24,63] нг/мл, що поряд із параметрами 
VІ групи — 18,4 [13,44; 33,41] нг/мл, ІІІ — 18,08 [11,2; 
19,62] нг/мл та І — 18,03 [12,26; 30,7] нг/мл перевищував 
контрольні значення (рис. 1). 

Значення пролактину у чоловіків усіх досліджуваних 
груп вірогідно не відрізнялось від контрольних величин, 
проте спостерігалась тенденція до його підвищення у 
групі І — 12,485 [9,14; 16,1] нг/мл та ІІ — 13,02 [12,89; 
13,59] нг/мл щодо контрольних величин — 7,15 [6,70; 
9,50] нг/мл.

Вірогідно перевищували референтні значення рівні 
ТТГ у пацієнтів V групи — 3,005 [1,045; 7,4] мкОд/дл, 
ІІ групи — 2,99 [1,45; 6,35] мкМО/дл, а також ІV — 2,85 
[1,4; 9,33] мкМО/дл і І — 2,55 [1,425; 6,05] мкМО/дл, 
тоді як групи VІ та ІІІ перебували на рівні контрольних 
величин (рис. 2).

Рівні вT4 усіх груп дослідження вірогідно не переви-
щували групу контролю.

У пацієнтів ІІІ групи — 262,5 [195,62; 299,17] нг/мл, 
І групи — 226,95 [154,98; 292,56] нг/мл, а також VІ — 
294,63 [205,78; 348,54] нг/мл спостерігались підвищені 
щодо референтних значень параметри кортизолу на 
відміну від груп ІІ та ІV (рис. 3).

У ході виконання роботи відібрано 15 факторів, які, 
за даними літератури, могли б впливати на розвиток 
ІХС. Використано метод логістичної регресії, покро-
ково включено вірогідні ознаки за методом Вальда, 
виокремлено 10 факторів, які мають вірогідний вплив 
на розвиток ІХС. Значення їх коефіцієнтів регресії на-
ведено в табл. 4.

З аналізованих факторів дев’ять мали кількісну 
шкалу, а один (ЦД2) — порядкову напівкількісну (0 — 
відсутність ЦД2, 1 — наявність компенсованого ЦД2, 
2 — наявність декомпенсованого ЦД2). Встановлено, 
що два фактори мали превентивну дію на появу ІХС — 
пролактин (ж) та ХС ЛПВЩ, а інші вісім параметрів 
мали провокуючий вплив.

Вірогідність обчислених коефіцієнтів перевірено 
за допомогою методу Вальда, а цілої моделі — за до-
помогою ксі-квадрату, значення якого 198,4 вказувало 
на те, що отримана модель є вірогідною, з ймовірністю 

Таблиця 3.  Гормональний спектр у пацієнтів досліджуваних груп

Показники Група 0, 
n = 40

Група І, 
n = 82

Група ІІ, 
n = 39

Група ІІІ, 
n = 35

Група ІV, 
n = 44

Група V,  
n = 44

Група VІ,  
n = 75

Пролактин (ж), 
нг/мл

10,9 
[7,7; 15,4] 

18,03 
[12,26; 30,7]#

19,61  
[13,76; 24,63]#

18,08  
[11,2; 19,62]#

13,05  
[8,95; 25,39]

14,23  
[9,73; 22,0]

18,4 
[13,44; 33,41]#

Пролактин (ч), 
нг/мл

7,15 
[6,70; 9,50]

12,485 
[9,14; 16,1]

13,02  
[12,89; 13,59]

8,2  
[7,0; 10,7]

8,2  
[6,6; 9,45]

8,04  
[7,2; 10,97]

9,8 
[5,9; 12,2]

ТТГ, мкМО/дл 1,91 
[0,97; 2,94]

2,55 
[1,425; 6,05]#

2,99  
[1,45; 6,35]#

2,31  
[1,49; 6,02]

2,85  
[1,4; 9,33]#

3,005  
[1,045; 7,4]#

2,42 
[1,27; 5,57]

вT4, нг/дл 1,38 
[1,20; 1,50]

1,35 
[1,075; 1,64]

1,2  
[1,01; 1,29]

1,24  
[1,01; 1,7]

1,355  
[1,13; 1,59]

1,23  
[1,05; 1,61]

1,4 
[1,19; 1,63]

Кортизол, 
нг/мл

159,68 
[115,32; 188,51]

226,95 
[154,98; 292,56]#

177,4 
[143,88; 290,56]&

262,5 
[195,62; 299,17]#£

156,59 
[121,78; 271,38]¥

154,11 
[99,95; 203]¥

294,63 
[205,78; 348,54]Ω†#

Примітки: # — різниця вірогідна між групами та контролем; * — різниця вірогідна порівняно з групою І; £ — 
різниця вірогідна порівняно з групою II; & — різниця вірогідна порівняно з групою ІІІ; Ω — різниця вірогідна по-
рівняно з групою ІV; † — різниця вірогідна порівняно з групою V; ¥ — різниця вірогідна порівняно з групою VI.

Рисунок 1.  Величини пролактину у жінок 
досліджуваних груп
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Рисунок 3.  Величини кортизолу у пацієнтів 
досліджуваних груп
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Рисунок 2.  Величини ТТГ у пацієнтів 
досліджуваних груп
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помилки менше за 0,1 % (p < 0,001). R-квадрат Надель-
керкеса (R Square Nadelkerkes) становив 0,618, тобто 
61,8 % дисперсії щодо виникнення ІХС у пацієнтів з 
МС, що пояснюється включеними у модель 10 факто-
рами, тоді як решта 38,2 % залежали від параметрів, які 
не враховувались у регресійному аналізі. Специфічність 
вищевказаної моделі — 77,3 %, точність — 79,4 %, чут-
ливість — 81,9 %.

Таким чином, підставивши у формулу результати, 
отримані за методом логістичної регресії, ми отримали 
значення С для визначення ймовірності розвитку ІХС: 

С = –14,5119 + 0,9405 × Х1 + 0,1774 × Х2 +  
+ 0,0001 × Х3 – 0,0080 × Х4 + 0,0101 × Х5 + 
+ 0,0926 × Х6 – 1,3751 × Х7 + 0,6468 × Х8 +

+ 0,0635 × Х9 + 0,1836 × Х10.�

(3)

На основі отриманого значення С за формулою (1) 
можливо розрахувати індивідуальний ризик виникнен-
ня ускладнень у кожного конкретного пацієнта. 

Для кращого розуміння запропонованої моделі наводи-
мо клінічний приклад 1. Пацієнтка Б., 44 роки, має деком-
пенсований ЦД2, рівень кортизолу становив 243,01 нг/мл, 
пролактину — 11,74 нг/мл, ТТГ — 35,29 мкМО/дл, ТГ — 
3,44 ммоль/л, ХС ЛПВЩ — 1,10 ммоль/л, КА — 5,47 ум.од., 
ІМТ — 58,8 кг/м2, HbAlc — 9,1 %. Підставивши дані в рів-
няння (3), отримуємо:

С = –14,5119 + 0,9405 × 2 + 0,1774 × 44 +  
+ 0,0001 × 243,01 – 0,0080 × 11,74 + 0,0101 × 35,29 +  

+ 0,0926 × 3,44 – 1,3751 × 1,10 + 0,6468 × 5,47 +  
+ 0,0635 × 58,8 + 0,1836 × 9,1 = 3,21.

Підставивши отримане значення С у рівняння (1), 
отримуємо індивідуальний ризик появи ІХС у даної 
пацієнтки залежно від встановлених факторів:

1
M = × 100 % = 96,12 %.

1 + 2,718–3,21

Таким чином, отриманий результат індивідуального ри-
зику появи ІХС (M ) становить 96,12 %, що перевищує межу 
50,00 %. Отже, у цієї пацієнтки прогнозується поява ІХС. 
Зіставлення з базою даних засвідчило вірність прогнозу.

Клінічний приклад 2. Пацієнтка В., 54 роки, не має 
ЦД2, рівень кортизолу становив 336,42 нг/мл, пролакти-
ну — 33,4 нг/мл, ТТГ — 1,26 мкМО/дл, ТГ — 2,8 ммоль/л; 
ХС ЛПВЩ — 1,10 ммоль/л, КА — 2,65 ум.од., ІМТ — 
51,9 кг/м2; HbAlc — 5,41 %. Підставивши дані в рівнян-
ня (3), отримуємо: 

С = –14,5119 + 0,9405 × 0 + 0,1774 × 54 + 0,0001 × 
× 336,42 – 0,0080 × 33,4 + 0,0101 × 1,26 + 0,0926 ×  

× 2,8 – 1,3751 × 1,10 + 0,6468 × 2,65 + 0,0635 ×  
× 51,9 + 0,1836 × 5,41 = –0,40.

Підставивши отримане значення С у рівняння (1), 
отримуємо індивідуальний ризик появи ІХС у даної 
пацієнтки залежно від встановлених факторів:

1
M = × 100 % = 40,05 %.

1 + 2,7180,40

Таким чином, отриманий результат індивідуального 
ризику появи ІХС (M) становить 40,05 %, що не пере-
вищує межу 50,00 %. Отже, у цієї пацієнтки не прогно
зується поява ІХС. Зіставлення з базою даних засвідчи-
ло вірність прогнозу.

Обговорення
Підвищення кортизолу і пролактину спостерігається 

у відповідь на стрес і запалення при ІХС та ЦД, підви-
щені рівні кортизолу провокують інсулінорезистент-
ність [7], а зниження рівня ТТГ відбувається у відповідь 
на стрес та високий рівень кортизолу, що пригнічує ТТГ. 
Зростання рівня кортизолу у пацієнтів з ЦД2 на ґрунті 
МС можна вважати маркером декомпенсації діабету. 
Зміни гормонального спектра при МС свідчать про ак-
тивацію захисних функцій як відповідь на метаболічні 
зрушення, тоді як за синтропічної патології відобража-
ють тяжкість стану хворого та ступінь декомпенсації. 
Механізмом підвищення ТТГ при МС є гіперінсуліне-
мія та гіперлептинемія, притаманні таким пацієнтам. 

Таким чином, у роботі встановлено методику ви-
значення ризику виникнення ІХС у пацієнтів з ЦД2 
та МС на основі дослідження антропометричних да-
них, вуглеводного, ліпідного та гормонального спектра. 
Запропоновано персоніфікований підхід до ведення 
пацієнтів з метаболічним синдромом з визначенням 
індивідуального ризику синтропічної ІХС. Наведено 
клінічні приклади використання цього методу. 

Дослідження гормонального спектра залучені до ви-
значення індивідуального ризику з огляду на його регу-
люючий вплив на ліпідний та вуглеводний метаболізм. 
Параметри гормонального спектра чинять регулюючий 
вплив на показники ліпідного метаболізму [8]. Про-
лактин діє на ліпідний обмін через пригнічення ліпо-
протеїнліпази, синтез вільних жирних кислот (ВЖК) 
і регуляцію рівня адипонектину, оскільки рецептори 
пролактину містяться також і в жировій тканині [9]. 

Встановлено, що інсулін активує внутрішньоклі-
тинний транспорт ліпідів і стимулює вивільнення ТГ з 
печінки [10]. Отримані дані дослідження не суперечать 
літературним, що рівень інсуліну має регулюючу дію 
на секрецію кортикотропін-рилізинг-гормону, адрено-
кортикотропного гормону та пролактину за принципом 

Таблиця 4.  Коефіцієнти регресії щодо виникнення 
ІХС у пацієнтів з МС за методом логістичної регресії

№ 
п/п Фактори Умовне 

позначення
Коефіцієнти 
регресії (ꞵ1)

1 ЦД Х1 0,9405

2 Вік, повних років Х2 0,1774

3 Кортизол, нг/мл Х3 0,0001

4 Пролактин (ж), нг/мл Х4 –0,0080

5 ТТГ, мкМО/дл Х5 0,0101

6 ТГ, ммоль/л Х6 0,0926

7 ХС ЛПВЩ, ммоль/л Х7 –1,3751

8 КА, ум.од. Х8 0,6468

9 ІМТ, кг/м2 Х9 0,0635

10 HbAlc, % Х10 0,1836

Константа ꞵ0 –14,5119
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зворотного зв’язку, а поява декомпенсації ЦД2 супрово-
джується вираженою гіперглікемією, що є стимулятором 
секреції пролактину і спричиняє його функціональні 
транзиторні зміни [11, 12]. З огляду на роль інсуліну у ре-
гуляції ліпідного метаболізму шляхом пригнічення син-
тезу ХС ЛПНЩ, активації ліпопротеїнліпази, стимулю-
вання катаболізму ХС ЛПВЩ, гальмування гідролізу ТГ 
та виходу ВЖК у кров, зниження чутливості до нього за 
умов МС призводить до виражених ліпідних порушень. 

Науковцями досліджено наявність кореляційного 
зв’язку між ТТГ та пролактином, що поряд із кортизолом 
виступають як стрес-гормони [13]. Оскільки підвищений 
рівень пролактину у жінок з МС сприяє корекції метабо-
лічних порушень, то нормальні його рівні за умов ІХС на 
ґрунті МС не забезпечують таких адаптивних реакцій, що і 
веде до прогресування ліпідних порушень як у досліджува-
них пацієнтів, так і за даними літературних джерел [14, 15]. 

Регуляція ліпідного метаболізму здійснюється також і 
кортизолом через його дію на ферменти ліпідного обміну. 
Підвищення активності 11β-HSD1, що стимулює пере-
творення неактивної форми кортизолу в активну [16], 
підвищення рівня кортизолу посилює ліполіз, сприяє 
збільшенню секреції ХС ЛПДНЩ, ТГ і ХС ЛПНЩ. Це 
підтверджується літературними даними про наявність 
позитивних кореляційних зв’язків між кортизолом і ТГ 
та негативних — з ХС ЛПВЩ [17]. Встановлено також, 
що рівень кортизолу — стрес-реалізуючого гормону є 
маркером тяжкості ЦД та його ускладнень [18, 19]. 

Науковцями встановлено, що у хворих з ІХС на ґрунті 
МС порушення чутливості до інсуліну, особливо знижен-
ня ранньої фази секреції інсуліну, випереджає гіпергліке-
мію і провокує атерогенні зміни, а ІР та гіперглікемія є 
основними предикторами ускладненого перебігу гостро-
го інфаркту міокарда у хворих на МС та ЦД2 [20].

Висновки
У пацієнтів групи метаболічного синдрому без ЦД 

і без ІХС виявлено зростання рівня ХС ЛПДНЩ, ТГ і 
КА; індексу НОМА-IR та інсуліну, величин кортизолу, 
тиреотропного гормону та пролактину (у жінок). 

За появи ІХС при МС у пацієнтів були вірогідно 
підвищені рівні інсуліну та індексу НОМА-IR, ТГ, ХС 
ЛПДНЩ, ЗХС, ХС ЛПНЩ та знижені — ХС ЛПВЩ, 
нормальні значення пролактину, кортизолу та вільного 
тироксину; проте підвищується щодо референтних зна-
чень рівень тиреотропного гормону. 

Наявність ЦД2 на ґрунті МС, незалежно від ступеня 
компенсації, у пацієнтів супроводжувалась збільшен-
ням умісту ЗХС, ТГ та ЛПДНЩ. Декомпенсація ЦД у 
пацієнтів з МС супроводжувалась підвищенням значень 
кортизолу і рівнями ТТГ у межах референтних значень, 
на відміну від компенсації ЦД, при цьому величини 
пролактину у жінок не залежали від компенсації діабету. 

Істотно вираженішими змінами ліпідного метаболізму 
проявлялась декомпенсація ЦД у пацієнтів з ІХС та МС: 
вищими рівнями ЗХС, ТГ, ХС ЛПНЩ, ХС ЛПДНЩ на 
тлі підвищеного рівня кортизолу та пролактину (у жінок) 
і нормальних значень ТТГ, вТ4 та інсуліну (на відміну від 
компенсованого ЦД). Величини ХС ЛПВЩ не залежали 
від ступеня компенсації діабету і були однаково зниженими. 

Розраховано методику визначення індивідуального 
ризику виникнення ускладнень у кожного конкрет-
ного пацієнта з використанням показників ліпідного, 
вуглеводного та гормонального спектра. Виявлено, що 
пролактин (у жінок) та ХС ЛПВЩ мали превентивну 
дію щодо виникнення ІХС, а ЦД, вік, кортизол, ТТГ, ТГ, 
КА, ІМТ, HbAlc мали провокуючу дію — при їх збіль-
шенні зростав і ризик ІХС у пацієнтів з МС.
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The risk of coronary artery disease in patients with type 2 diabetes mellitus  
and metabolic syndrome

Abstract. Background. The relevance of this work is due to the 
growing need for a personalized approach to the management of pa-
tients with coronary artery disease (CAD) and type 2 diabetes mel-
litus (T2DM) that arose on the background of metabolic syndrome 
(MS) and determining the individual risk for each patient. The pur-
pose of the study was to find out the methodology for determining 
the individual risk of complications in each patient with metabolic 
syndrome using lipid, carbohydrate and hormonal parameters. Ma-
terials and methods. A study of 319 patients with MS was conducted. 
Six clinical groups were formed. The first group included 82 patients 
with MS, the second — 39 patients with T2DM (compensation 
state) in the background of MS, the third — 35 patients with T2DM 
(decompensation state) in the background of MS, the fourth — 44 
patients with CAD in the background of MS, the fifth — 44 patients 
with CAD and T2DM (compensation state) in the background 
of MS, the sixth group — 75 patients with CAD and T2DM (de-
compensation state) in the background of MS. The control group 
consisted of 40 healthy individuals. Women accounted for 69.9 % of 
all patients and men for 30.1 %. The methodology for determining 
the individual risk of CAD in each patient with MS (with/without 
T2DM) was calculated using the above indicators with a further 
construction of a prognostic probability model. Results. Patients 
with T2DM had pronounced changes in carbohydrate metabolism 
in the presence of decompensation. Changes in lipid metabolism 
among all groups in CAD and T2DM (state of decompensation) 
with MS turned out to be non-specific. Interrelated changes in 
thyroid-stimulating hormone, cortisol, prolactin, and insulin were 
revealed in patients depending on the form and severity of syntropic 

pathology. Given the above parameters, a model for determining the 
personalized risk of CAD for each patient with MS (with/without 
diabetes) was calculated. Fifteen factors were selected, which, ac-
cording to our own observations, could influence the development 
of CAD in patients with MS. At the same time, 10 factors were 
identified that had a reliable influence on the development of CAD. 
The preventive nature of high-density lipoprotein cholesterol and 
prolactin (in women) effect on the occurrence of CAD and the pro-
voking influence of diabetes, age, triglyceride, thyroid-stimulating 
hormone, cortisol levels, body mass index, and glycated hemoglobin 
were revealed. Their regression coefficients were determined, the 
reliability was checked using the Wald method, and the whole model 
was checked using the chi-square, the accuracy of the model was 
79.4 %, the specificity was 77.3 %, and the sensitivity was 81.9 %. 
Conclusions. Patients with MS had an increase in the level of insulin 
and HOMA-IR, a shift in the lipid spectrum; an increase in the level 
of prolactin in women, thyroid-stimulating hormone and cortisol 
against the background of normal values of free thyroxine. Decom-
pensation of T2DM was accompanied by an increase in cortisol at 
normal levels of thyroid-stimulating hormone, in contrast to the 
state of T2DM compensation, prolactin in women was significantly 
increased, regardless of compensation. A method for calculating the 
individual risk of coronary artery disease in a patient with metabolic 
syndrome using anthropometric indicators, carbohydrate and lipid 
spectrum, cortisol, prolactin and thyroid-stimulating hormone is 
proposed.
Keywords: metabolic syndrome; type 2 diabetes; coronary artery 
disease, prediction; risk factors
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